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c-Mybの DNA結合ドメイン (DBO) に結合する因子を B細胞抽出液から精製し、質量分析によって解析
した結果、 Ribosomalprotein L4 (RPL4)が伺定された。 293T細胞に c-MybおよびRPL4を共発現させて、
免疫沈降を行し¥たんぱく質問相互作用について検討した。また GSTpull-down 法で、 invilroでの両者の結



























c-Mybの結合因子として同定された RPL4は、 c-Myb標的遺伝子である c-myc遺伝子のプロモーター上で
c-Mybと結合し、転写を活性化したD ほとんどの RPL4は核小体に局在するが、一部は核質にも存在していた。
血清飢餓処理およびグルコース代謝阻害を行うと、核質の RPL4の量は低下し、 C嶋1仰 c遺伝子の発現が低下
した。
審査の結果の要旨
本論文では、 c-Mybの活性を制御する新たな因子として、 Ribosomalprotein L4 (RPL4)を同定した。 RPL4
は、 c-Mybと伴に c仰 yc遺伝子上流の c-Myb結合配列に結合し、転写を活性化すること、血清飢餓やグルコー
ス代謝の阻害によって、核質に局在する RPL4の量が低下することが明らかになった。このことから RPL4
は成長因子や栄養シグナルに応じて c-Mybの活性を制御している可能性が示唆された。本論文は c-Mybの
新たな活性制御機構を明らかにした論文として、評価できる。
よって、著者は博士(医学)の学位を受けるに十分な資格を有するものと認める。
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